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 چکیده
این است که همه افراد  که باید برقرار باشد های مهم در بحث تحلیل بقا فرضپیش یکی از  مقدمه و اهداف:
گاهی اوقات  پیش فرض. این خواهند کردتجربه  زمانمورد نظر را حداقل یک مرتبه در طول  پیامد مورد مطالعه،
این  بهاصطلاحأ  .را تجربه نکنند پیامدبرقرار نیست و ممکن است برخی از افراد حتی در یک مدت زمان طولانی 
بقا از جمله مدل  تحلیل. در این حالت دیگر استفاده از روش های معمول گفته می شودشفا یافته افراد افراد، 
نیست. مدلی که در اینجا برای تجزیه و تحلیل این داده ها مورد استفاده قرار  مناسبمخاطرات متناسب کاکس 
ی از می باشد. هنگامی که از مدل شفا یافته آمیخته استفاده می شود ممکن است برخ یافته می گیرد مدل شفا
شکنندگی متفاوت بین افراد  به وجود آمدن ناهمگنی و متغیر هایی که از ابتدا اندازه گیری نشده اند، باعث
 .، اثر شکنندگی کنترل می شودبه مدل با اضافه کردن متغیر شکنندگی به منظور رفع این مشکل بنابراین د.شو
در نهایت با بکارگیری دو مدل پارامتری با توزیع های متفاوت و همچنین استنتاج های بیزی و کلاسیک، عوامل 
 تأثیر گذار بر بقای کوتاه مدت و بلند مدت بیماران مشخص خواهد شد.
دیل پارامتری وایبل تع های مدلمدلسازی می باشد، پس از برازش از آنجاییکه مطالعه حاضر از نوع  روش ها:
پواسن برای شکنندگی و وایبل با در نظر گرفتن توزیع گاما برای -شده تعمیم یافته با در نظر گرفتن توزیع ابر
، به مقایسه عملکرد آن ها پرداخته شد. از طرفی به منظور برآورد ضرائب و پارامترهای هر کدام از مدل شکنندگی
رتی می توان گفت که به طور کلی برای آنالیز داده های . به عباها از دو استنتاج کلاسیک و بیزی استفاده شد
همچنین به منظور تأیید صحت . واقعی بیماران مبتلا به سرطان معده، چهار مدل مورد استفاده قرار گرفت
این و همینطور شاخص های برازندگی  ی بیزیو قابلیت تعمیم پذیری مدل ها پارامترها و ضرائب برآورد شده
شهر  مبتلا به سرطان معده بیمار 933 مربوط به آن ها با یکدیگر، علاوه بر داده های واقعیمدل ها و مقایسه 
نیز استفاده شد. داده های شبیه سازی شده به منظور تأیید مدل ها، بر  شده از داده های شبیه سازی ،کرمان
سور شدن، وضعیت رخداد تعیین مواردی از جمله زمان تا رخداد پیامد/سانبا توجه به  اساس ساختار مدل ها
 پیامد/سانسور شدن ، متغیر شکنندگی، نسبت شفا یافتگی، نسبت سانسور شدن، حجم نمونه و متغیر مستقل
  31
 
، نسبت مشاهدات سانسور مختلف با توجه به توزیع داده ها هشت سناریو دل ها، بر اساسو به منظور مقایسه م
 تولید شد. فایافتگی و حجم نمونه های متفاوتشده، نسبت ش
به صورت خطی  3.0 بقای میزان در داده های سرطان معده، منحنی بقا کاپلان مایر قبل از رسیدن به یافته ها:
 23.0و  14.0. از طرفی نرخ بقای سه ساله و پنج ساله در مطالعه حاضر به ترتیب برابر با در آمدصاف و هموار 
ها، معنی داری پارامتر  مقادیر ماه بود. در مطالعه حاضر علاوه بر 64.52بدست آمد. میانه زمان بقا نیز برابر با 
در مدل پارامتری وایبل با توزیع شکنندگی گاما  با هم اختلاف داشت. های مورد مطالعه مدل متغیر ها نیز در
یر تحت هر دو استنتاج کلاسیک و بیزی، تنها متغیر های شیمی درمانی، متاستاز و شکل تومور، متغیر های تأث
گذار بر بقای کوتاه مدت بیماران مبتلا به سرطان معده بودند. این در حالی است که در مدل پارامتری وایبل 
پواسن با بکارگیری هر دو استنتاج کلاسیک و بیزی، علاوه بر -تعدیل شده تعمیم یافته با توزیع شکنندگی ابر
کوتاه مدت بیماران مبتلا به سرطان معده بود. این متغیر های فوق، محل زندگی نیز متغیری تأثیر گذار بر بقای 
اختلاف معنی داری در مورد بقا بلند مدت بیماران اندکی متفاوت از بقای کوتاه مدت بیماران مبتلا به سرطان 
معده بود. به دلیل اینکه در مورد بقا بلند مدت بیماران، در مدل پارامتری وایبل تعدیل شده تعمیم یافته با توزیع 
پواسن تحت استنتاج بیزی، هر چهار متغیر تأثیر گذار بر بقای کوتاه مدت بیماران در اینجا نیز -نندگی ابرشک
تأثیر معنا داری بر بقای بلند مدت بیماران داشتند. این در حالی است که در مدل های دیگر، متغیر محل زندگی 
با توجه به نتایج بدست آمده  ده نداشت. همچنینتأثیر معناداری بر بقای بلند مدت بیماران مبتلا به سرطان مع
مشخص شد که در هر دو مدل پارامتری وایبل با توزیع شکنندگی گاما و وایبل تعدیل داده های سرطان معده  از
در مدل با استنتاج  CIBEو  CIAE، CIDپواسن، مقدار شاخص های -شده تعمیم یافته با توزیع شکنندگی ابر
. در مورد مقایسه دو مدل بر اساس استنتاج کلاسیک می باشد با استنتاج از مدل کمتر بیزی به طور معناداری
سازی شده نیز نشان از کمتر بودن مقدار  بیزی نیز علاوه بر داده های واقعی، نتایج حاصل از داده های شبیه
پواسن نسبت به مدل با توزیع های -مدل با توزیع های وایبل تعدیل شده تعمیم یافته و ابر این شاخص ها در
همچنین در برخی از مدل هایی که بر روی داده های شبیه سازی شده برازش داده شد و  وایبل و گاما داشت.
از مدل بیزی با توزیع پواسن بهتر -مشخص شد که مدل بیزی با توزیع های وایبل تعدیل شده تعمیم یافته و ابر
  41
 
از توزیع وایبل تعدیل شده تعمیم  λو  βهای وایبل و گاما به داده ها برازش داده می شود، مقادیر پارامتر های 
 یافته به ترتیب با مقدار یک و صفر اختلاف معناداری نداشت.
بتلا به سرطان معده، در هر با توجه به نتایج حاصل از داده های واقعی مربوط به بیماران م بحث و نتیجه گیری:
وضعیت برآورد ضرائب در مدل کلاسیک نسبت به مدل بیزی به این صورت بود که ضرائب، بیش برآورد دو مدل، 
شدند. بنابراین با توجه به برازش بهتر مدل بیزی نسبت به مدل کلاسیک پیشنهاد می شود به منظور جلوگیری 
یکی از راهکارهای خیلی مفید و  از مدل بیزی به جای مدل کلاسیک استفاده شود. ،از بیش برآورد ضرائب
کاربردی هنگام در دسترس نبودن مجموعه داده کافی و مناسب، بکارگیری استنتاج بیزی و روش های برآورد 
چنین مبتنی بر این استنتاج می باشد. بر اساس اختلاف شاخص های برازندگی مدل های بیزی و کلاسیک این 
استدلال شد که در صورت بکارگیری مدل با تعداد پارامتر های زیاد، روش های مبتنی بر استنتاج بیزی نسبت 
 تر برآورد خواهند کرد. به استنتاج کلاسیک، پارامتر ها و ضرائب رگرسیونی را به طور دقیق
 λو  βف معنادار پارامتر های ، بر اساس شاخص های برازندگی و همینطور اختلابا توجه به نتایج مطالعه حاضر
مشخص شد که مدل با توزیع وایبل تعدیل شده  توزیع وایبل تعدیل شده تعمیم یافته به ترتیب با یک و صفر، 
تعمیم یافته برای زمان تا رخداد پیامد بهتر از مدل با توزیع وایبل برای زمان تا رخداد پیامد به داده ها برازش 
بر اساس نتایج حاصل از داده های شبیه سازی شده که نشان داده شد در  وانمی ت همچنینداده می شود. 
به ترتیب با  λو  βپارامتر های پواسن، -برخی از مدل های بیزی وایبل تعدیل شده تعمیم یافته با شکنندگی ابر
کرد که انتخاب توزیع گسسته برای متغیر  این چنین نتیجه گیری مقدار یک و صفر اختلاف معناداری ندارند، 
ود دارد انتخاب مناسبی می باشد. شکنندگی هنگامی که داده شفا یافته در مجموعه داده های مورد مطالعه وج
-ابر گسسته ده از توزیع رایج گاما، از توزیعتر به جای استفا پیشنهاد می شود به منظور دستیابی به نتایج دقیق
بنابراین پیشنهاد می شود که در انتخاب توزیع مناسب برای زمان تا رخداد پیامد و  استفاده شود. پواسن
بر بقا کوتاه مدت و بلند مدت متغیر های تأثیر گذار در مورد  همینطور متغیر شکنندگی دقت لازم صورت گیرد.
متغیر  به همراهمتغیر محل زندگی نیز  نیز می توان این چنین نتیجه گیری کرد که مبتلا به سرطان معده بیماران
 می باشند.و متاستاز متغیر های مهم و تأثیر گذاری  شکل تومورهای شیمی درمانی، 
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:یدیلک تاملک ،یزیب جاتنتسا ،یگدننکش رثا ،هتخیمآ هتفای افش لدم ،هتفای میمعت هدش لیدعت لبیاو عیزوت 
هدعم ناطرس ،هدش یزاس هیبش هداد 
Abstract 
Background and objectives: One of the important assumptions in the survival analysis is 
that all individuals will experience the event of interest at least once in a while. This assumption 
sometimes fails, and some individual may not experience the event of interest for a long time. 
These individuals are called cured individual. In this case, it is no appropriate to use the usual 
methods of survival analysis, including the Cox proportional hazard models. The model used here 
to analyze this data is the cure model. When using the mixture cure model, some variables that 
have not been measured from the beginning may cause different heterogeneity and frailty between 
individuals. Therefore, in order to solve this problem, the frailty effect is controlled by adding a 
frailty variable to the model. Finally, the factors affecting the short-term and long-term survival 
of patients will be identified by using two parametric models with different distributions as well 
as Bayesian and classical inferences. 
Methods: Since the present study is of modeling type, after fitting generalized modified Weibull 
parametric models induced by hyper-Poisson distribution for frailty variable and Weibull 
parametric models induced by gamma distribution for frailty variable, their performance was 
compared. On the other hand, classical and Bayesian inferences were used in order to estimate the 
coefficients and parameters of each model. In other words, it can be said that in general, four 
models were used to analyze the real data of patients with gastric cancer. Also, in order to confirm 
the accuracy of the estimated parameters and coefficients and the generalizability of Bayesian 
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models, as well as the fitness indices of these models and compare them with each other, simulated 
dataset was also used in addition to real dataset related to 339 patients with gastric cancer in 
Kerman. Simulated data to confirm the models was generated based on the structure of the models 
according to the determination of such things as the time to event/censoring, the status of the 
event/censoring, frailty variable, cure rate, censoring rate, sample size and independent 
variables. In order to compare the models, simulated data was generated based on eight different 
scenarios according to the data distribution, the ratio of censored observations, the cure rate and 
the different sample size. 
Results: In gastric cancer data, the Kaplan Meyer survival curve was linearly smooth before 
reaching a survival rate of 0.3. On the other hand, the three-year and five-year survival rates in 
the present study were 0.41 and 0.32, respectively. The median survival time was 25.46 months. 
In the present study, in addition to the values of the parameters, the significance of the variables 
also differed in the studied models. In the Weibull parametric model with gamma frailty 
distribution under both classical and Bayesian inferences, the only variables of chemotherapy, 
metastasis and morphology were the variables affecting the short-term survival of gastric cancer 
patients. However, in the generalized modified Weibull parametric model with hyper-Poisson 
frailty distribution using both classical and Bayesian inferences, in addition to the above variables, 
place of residence was also a variable affecting the short-term survival of gastric cancer patients. 
This significant difference in the long-term survival of patients was slightly different from the 
short-term survival of patients with gastric cancer. Because of the long-term survival of patients, 
in the generalized modified Weibull parametric model with hyper-Poisson frailty distribution 
using Bayesian inference, all four variables affecting the short-term survival of patients here also 
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had a significant effect on long-term survival of patients. However, the variable of place of 
residence had no significant effect on the long-term survival of patients with gastric cancer in 
other models. Also, according to the results obtained from gastric cancer data, it was found that 
in both Weibull model with gamma frailty distribution and generalized modified Weibull model 
with hyper-Poisson frailty distribution, the values of DIC, EAIC and EBIC indices in the model 
with inference Bayesian is significantly smaller than the model with the classical inference. 
Regarding the comparison of the two models based on Bayesian inference, in addition to the real 
data, the results of the simulated data also show a lower value of these indicators in the model with 
generalized modified Weibull and hyper-Poisson distributions compared to the model with 
Weibull and gamma distributions. Also, the values of 𝛽 and 𝜆 parameters from the generalized 
modified Weibull distribution were not significantly different from the values of one and zero, 
respectively, in some models that were fitted to the simulated data and it was found that the 
Bayesian model with generalized modified Weibull and hyper-Poisson distributions fits data 
better than the Bayesian model with Weibull and gamma distributions. 
Conclusion: According to the results of real data related to gastric cancer patients, the coefficients 
in the classical model were overestimated compared to the Bayesian model, in both models. 
Therefore, due to the better fit of the Bayesian model than the classical model, it is suggested to 
use the Bayesian model instead of the classical model in order to avoid overestimation of 
coefficients. One of the most useful and practical solutions when a sufficient and appropriate data 
set is not available is to use Bayesian inference and estimation methods based on this inference. 
Based on the differences in fit indices of Bayesian and classical models, it was argued that if the 
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model with a large number of parameters is used, Bayesian inference-based methods will 
estimate the parameters and regression coefficients more accurately than the classical inference. 
According to the results of the present study, based on the fit indices as well as the significant 
differences of the 𝛽 and 𝜆 parameters of the generalized modified Weibull distribution with one 
and zero, respectively, it was found that the model with the generalized modified Weibull 
distribution better than the model with Weibull distribution fits into the data. It can also be 
concluded that the choice of discrete distribution for the frailty variable is a good choice when the 
cured data is present in the studied data set because it was shown that in some Bayesian 
generalized modified Weibull models with hyper-Poisson frailty, 𝛽 and 𝜆 parameters are not 
significantly different from values of one and zero, respectively. It is suggested to use the discrete 
hyper-Poisson distribution instead of the usual gamma distribution in order to achieve more 
accurate results. Therefore, it is suggested that care be taken in selecting the appropriate 
distribution for the time to event as well as the frailty variable. Regarding the variables affecting 
the short-term and long-term survival of patients with gastric cancer, it can be concluded that the 
variable of place of residence along with the variables of chemotherapy, metastasis and 
morphology are important and influential variables. 
Keywords: Mixture cure model, Frailty variable, Bayesian inference, Generalized modified 
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